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  19/9/99 تاریخ پذیرش:  2/11/98 تاریخ دریافت:

  چکیده
دیـابتی آن در   است که اثرات آنتی اکسیدانی و ضد یکی از گیاهانی .Citrullus colocynthis Lبا نام علمی  هندوانه ابوجهل

، اثـرات  عصاره هیدروالکلی هندوانه ابوجهلضمن بررسی فیتوشیمیایی در این پژوهش است.  هاي قبلی به اثبات رسیدهپژوهش
ین مـدل مـورد بررسـی    عنوان یک پروتئسرم گاوي به از آلبومینهاي آمیلوئیدي تولید نانوبیوفیبریل براکسیدانی و مهاري آن آنتی

عصـاره گیـري    خیساندنجمع آوري، خشک و سپس به روش اطراف قم  مناطق بیابانی از 1396میوه گیاه در پائیز . قرار گرفت
زیـابی  ا HPLC وطیف سنجی جرمـی  -کروماتوگرافی گازي هايروشاستفاده از با : عصاره ثانوي ترکیباتمهمترین آنالیز  گردید.
هاي آمیلوئیدي در لوله آزمایش و سپس رشته گردیدبررسی  DPPHروش استفاده از با  ها کسیدانی عصارهاآنتی ارزیابی اثر. گردید

از روش  .گردیـد ها استفاده از تصویر برداري میکروسکوپ الکترونی براي تائید حضور رشته پائین تهیه و pH و و در دماي بالا
متیل بتـا دي  که نتایج نشان داد  .شداستفاده  هاي آمیلوئیديبر تولید رشتهره عصاسنجی کنگورد براي بررسی اثرات مهاري طیف

تترادکانوئیک اسید و  ترین ترکیبات شیمیاییدرصد از فراوان 31/6و  51/29ترتیب با  به پیرانوزیدگلوکوبتا دي و  گالاکتوپیرانوزید
. بودند در عصارهشده  یافت ترین ترکیباتدرصد، بیش 94/10و  11/14ترتیب با  هگزادکانوئیک اسید بهسپس اکتا و و  31/16با 

اکسیدانی در غلظت  ترین خاصیت آنتیشبی .بودگرم میلی 013/0و  0041/0 ترتیب هدر عصاره بنیز لول نسیتروو سیترولین  مقادیر
- یک میلیغلظت هاي آمیلوئیدي در  ترین میزان مهار تولید رشتهبیشو درصد  5/71به میزان و ز عصاره لیتر اگرم بر میلیمیلی 10

اکسیدان قوي و نیز اثرات  با حضور ترکیبات آنتیبوجهل انه واهند عصارهبنابراین  دیده شد. درصد 99و به میزان لیتر گرم بر میلی
   موثر واقع شود.ناشی از بیماري آلزایمر  ضکاهش عواردر ممکن است هاي آمیلوئیدي دارد، د رشتهر تولیمهاري که ب

  
  Citrullus colocynthis L. 1 هنداونه ابوجهل، سیترونلول،سیترولین،  ،آلبومین سرم، ، آلزایمرمیلوئیدآ: کلیدي هايهواژ

                                                   
  ra.khavarinejad@gmail.comنویسنده مسئول: *

 



 ...ییدارو اهیعصاره گ يو اثر مهار یدانیاکس یآنت ،ییایمیتوشیف یابیارز

35 

   مقدمه

جهـان در قـرن    جمعیت سـالمند تعداد با افزایش 
هاي دوران پیـري هـم افـزایش    ، بیماريبیست و یکم

غیـر قابـل    هاي مهم وبیمارياین . یکی از یافته است
 ,.Norton, Matthews et al( اسـت عـلاج آلزایمـر   

 توسط 1906در سال  بار نخستین این بیماري. )2014
 و طـی شناس آلمانی به نام آلـویز آلزایمـر   یک عصب

بـه  ساله  54ز یک بانوي غتحقیق و پژوهش بر روي م
با مطالعاتی کـه روي   .گردیدمعرفی  1آگوستی دترنام 
کـه  مشـخص گردیـد    ،انجام شد بیمار فوت شدهمغز 

 انـد رسوب کـرده ها در محل سیناپس نورون ترکیباتی
عـدم  دیگر و ها با یککه موجب از بین رفتن ارتباط آن

هـا نیـز   . در داخل نوروناندشدههاي عصبی  انتقال پیام
. در یافـــت شـــد NFTS(2اي (هـــاي رشـــتهکـــلاف
، هـا  NFTهـاي بعـدي مشـخص گردیـد کـه       پژوهش
یپر فسفریله هسـتند کـه از   ها يو تائوهاي تائو پروتئین

 انــدیجــاد شــده ا MAP(3( پــروتئین میکروتوبــول 
)O'Brien and Wong, 2011; Dorostkar, Zou et al., 

مشـخص   4ونگهاي گلنر و پژوهش دربعدها . )2015
کیلـو   2/4پپتید یک از عمدتا  ها،این کلافگردید که 

بـه  کـه   اندتشکیل شدهاسید آمینه  42تا  40ی با دالتون
 Mroczko, Groblewska( دنمعروف) Aβآمیلوئید بتا (

et al., 2018(. هاي بسـیاري در مـورد   ژوهشپ تاکنون
ولـی دلایـل ایجـاد    ، اسـت  شده انجام بیماري آلزایمر

اسـت   نشده یافتبراي آن ي رمان موثردراه بیماري و 
)Taghizadeh, Talaei et al., 2014(.   بـه  در گذشـته

 چنین منابع طبیعـی و سـالم  و همدلیل دسترسی آسان 
ها معالجه بیماري دردارویی استفاده از گیاهان  گیاهی،

به علت عوارض نیز امروزه  است. رواج بیشتري داشته
استفاده از  ،هاي گزاف داروهاي سنتزيجانبی و هزینه

                                                   
1. Auguste Deter 
2. Neurofibrillary tangles  
3. Microtubule-associated protein 
4. Glenner and Wong 

درمـان و   منظـور بـه   هـا آنیافتن مواد موثره  گیاهان و
 ,Arise( دارد اهمیت زیـادي  ها،کاهش اثرات بیماري

Malomo et al., 2009(   یکی از این گیاهـان دارویـی .
 Citrullusهندوانه ابوجهل با نام علمی ، گیاه ارزشمند

colocynthis L.  ــه ــق ب ــه  متعل ــانواده کوکوربیتاس  خ
)Cucurbitaceae(  .ایـن گیـاه   گـاه اولیـه   رویشاست

کشور یونان بوده و در ایران در مناطق کویري انتشـار  
. میوه این گیـاه دارویـی گـرد، زرد رنـگ،     داردخوبی 

دار است  تقریبا به اندازه نارنج، داراي طعم تلخ و لعاب
 ,Kamil(د باشبر آن اسفنجی و سفید رنگ می و میان

Ahmad et al., 2020(  ترکیبات شیمیایی بسـیاري در .
از جمله که  میوه هندوانه ابوجهل شناسایی شده است

 ،5کولوسـنتین  گلوکوزیـد تـوان بـه   مـی ایـن ترکیبـات   
، مواد صمغی و 8 لولن، سیترو7تین، کولوسنت6سیترولین

کولوسـنتین درصـورت    .اشـاره کـرد  املاح گونـاگون  
 دشـو هیدرولیز بـه گلـوکز و کولوسـنتتین تبـدیل مـی     

)Chawech, Jarraya et al., 2015; Gupta, Tripathi 

et al., 2018; Ahmed, Peiwen et al., 2020(.   دانـه
 گیاه داراي اسیدهاي چربی همچون اسید پالمتیک،این 

اسـید  و  اسید استئاریک، اسید لینولئیک، اسید لینولنیک
 ;Najafi, Sanadgol et al., 2010( باشدمریستیک می

da Silva and Hussain 2017; Olushola-Siedoks, 
Igbo et al., 2019(.    مواد مغذي موجود در بـذر ایـن

 10 درصـد پـروتئین،   30درصد روغن،  40گیاه شامل 
درصـد   3 و درصـد خاکسـتر   4درصد کربوهیـدرات،  

. )Olushola-Siedoks, Igbo et al., 2019(اسـت   فیبر
ــه   ــن مطالعـ ــدف از ایـ ــبهـ ــیمیایی،  یررسـ فیتوشـ

 میـوه کامـل   عصـاره  يمهـار اثـرات   اکسـیدانی و  آنتی
 ـلوئیآم يها لیبریوفینانوب دیبر تولهندوانه ابوجهل   يدی

                                                   
5. Colocynthin 
6. Citrulline 
7. Colocynthetine 
8. Citronellal  
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مولـد بیمـاري آلزایمـر بـوده     مهـم  عنوان یک عامل به
  است.

  

  ها  روشمواد و 
-فنیـل  دي -1و1آلبومین سرم گاوي، کنگـورد،  : مواد

ــدرازیل -پیکریــل-2 ــل اســتات، )DPPH( هی و  اورنی
دیگر مواد شیمیایی از شرکت مرك آلمـان خریـداري   
شدند. مواد ذکر شده با بالاترین درجه خلوص مـورد  

 استفاده قرار گرفتند. 

 از منـاطق  1396میوه گیاه در پائیز سـال  : تهیه عصاره
 ـ  بیابانی اطراف قم جمـع   س از خشـک آوري شـد و پ

 25دمـاي  شـرایط سـایه و   شدن به مدت یک مـاه در  
مورد استفاده قرار گرفت. براي تهیه درجه آزمایشگاه، 

ــدروالکلی   ــاره هی ــیون از عص ــتفادهروش ماسراس  اس
درون یـک بشـر از پـیش     براي تهیـه عصـاره   گردید.

 200پودر میوه خشک شده با  گرم از 50اتوکلاو شده 
 ـ و شـد درصـد مخلـوط    70لیتر اتانول میلی  24راي ب

روي شیکر قرار گراد درجه سانت 25در دماي عت سا
از عبـور   به منظور تغلیظ، محلول حاصله پس .گرفت

در  تساع 24راي ي بدر دستگاه روتار کاغذ صافی، از
ره سپس عصا. درجه سانتی گراد قرار گرفت 37دماي 

و  ستگاه فریـز درایـر  د ساعت در 24راي تغلیظ شده ب
 بـه پـودر   قـرار گرفـت و   گرادسانتیدرجه  -50ماي د

 براي انجام مراحـل بعـدي در  عصاره پودر  شد. تبدیل
 ,.Karimabad, Niknia et al(د داري ش ـیخچال نگه

2020( . 

ابتـدا  : یري از هندوانه ابوجهل بـا سوکسـله  گعصاره
شـدن بـه مـدت یـک مـاه در      میوه گیاه پس از خشک

یـک  درجه آزمایشگاه، پودر گردید و سپس  25دماي 
گـرم   100و شد کاغذ صافی به صورت لوله در آورده 

آن قرار داده  دروناز پودر میوه کامل هندوانه ابوجهل 
و  گرفتکاغذ داخل اتاقک دستگاه سوکسله قرار شد. 

داخـل بـالن   بـه  عنوان حـلال  لیتر هگزان بهمیلی 500
بـا   سـاعت  7ت ش ـگذ بعـد از  افـزوده شـد.  سوکسله 

جـدا  روغـن از هگـزان    ،دسـتگاه روتـاري  استفاده از 
هاي چـرب موجـود در   کردن اسـید متیله براي. دیگرد

گرم از روغن  5/0ابتدا  ،گیريروغن حاصل از عصاره
لیتـر  میلـی  2 لیتر هگـزان نرمـال و   یمیل 2تهیه شده با 

نرمـال مخلـوط    2محلول متانولی هیدروکسید پتاسیم 
سـپس   گردیـد. دقیقه ورتکس  10 برايل محلوشد و 

اسـترهاي متیلـی محلـول در    لایه رویی آن  که همان 
هاي تعیـین نـوع اسـید    بـراي جدا شـد.   ،استهگزان 

ها، لایه رویی استرهاي متیلی محلول چرب و میزان آن
 ,Aliyu( گردیــدتزریــق  GC-Massبــه دســتگاه  

Nwaedozie et al., 2013( .  
کروماتوگرافی ا عصاره بترکیبات موجود در بررسی 
عصـاره  : )GC-Mass( جرمـی طیف سنجی –گازي 

متـانول   هیدروالکلی میوه کامل هندوانه ابوجهـل را در 
د. ش ـ تزریـق  GC–Massو سپس به دستگاه  شدهحل 

درجـه   200تـا   180و دماي آون از  250دماي تزریق 
زمـان خـروج و   ، کیبـات شـیمیایی  تر. بودگراد سانتی

در  .ها در عصاره توسط دستگاه ثبـت گردیـد  میزان آن
در نمونه پـس از ورود بـه   این دستگاه اجزاي موجود 

ــت از  ســتون جدا ــت و قطبی ــاي فراری ــر مبن ســازي ب
ر جداســازي شــده و در خروجــی ســتون از ـیکدیگــ

و دد گـر سـنجی مـی  طریق رابطـی وارد بخـش طیـف   
، )m/z( صورت فراوانی بر حسب نسبت جرم به بار به

با مقایسـه   گردد.گزارش می ،دارد که طیف جرمی نام
لگـوي جرمـی موجـود در کتابخانـه     طیف حاصل با ا

 شودترکیب مورد نظر شناسایی می ،افزاري دستگاه نرم
)Torkey, Abou-Yousef et al., 2009( .  

 عصاره به روشموجود در ماده موثره غلظت تعیین 
پس از  :)HPLCکروماتوگرافی مایع با کارایی بالا (

سـازي  آمـاده  سـازي فـاز متحـرك،   مراحل آمـاده طی 
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 HPLCبـه دسـتگاه    هـا محلـول ، استانداردها و نمونـه 
منظـور رسـم    . بهقرار گرفتآنالیز  و مورد شدهتزریق 

منحنی کالیبراسیون سطح زیر منحنی در مقابـل مقـدار   
ــریب    ــیون و ض ــه خــط رگرس ــم و معادل ــق رس تزری

براي آمـاده سـازي فـاز     .گردیدمحاسبه  r2همبستگی 
 45 : 55به نسـبت ( آب  استونیتریل وترکیب متحرك 

آمـاده   بـراي  .شدلیتر) در یک بشر با هم مخلوط  میلی
گــرم از پــودر عصــاره میلــی 100 نیــز ســازي نمونــه

 2بـا  هیدروالکلی گیاه میـوه کامـل هندوانـه ابوجهـل     
ثانیـه   30مـدت   بـه  و شـده لیتر متـانول مخلـوط   میلی

 10 بـراي ورتکس شد. سپس فالکون محتـوي نمونـه   

 10و به مدت  قرار گرفتدقیقه در حمام اولتراسونیک 
. محتویـات  گردیـد سانتریفیوژ  rpm 800 دقیقه با دور
عبور داده شد. نمونـه تـا    نانومتر 22/0 فیلترفالکون از 

لیتـري   میلی 2در تیوپ  HPLCزمان تزریق به دستگاه 
داري گــراد یخچـال نگــه درجــه سـانتی  4در دمـاي  و 

 یــکابتـدا  بـراي آمــاده سـازي اســتانداردها،    .گردیـد 
از لیتـر   میلـی  1بـا   لولنسیتروو سیترولین گرم از  میلی

هـاي  و سپس رقـت  شدهفاز متحرك) مخلوط ( حلال
تزریق بـه   تا قبل ازتهیه و از آن  ppm100  و 50 ، 20

داري نگهیخچال گراد درجه سانتی 4در دماي ، دستگاه
  .)Torkey, Abou-Yousef et al., 2009(شد 

  

  در سنجش خاصیت آنتی اکسیدانی عصاره هاي مختلف نمونه غلظت :1 دولج
  )mg/ml(  هاي نمونه غلظت  )µL( اتانول  )µL استوك (  شماره لوله

1  1  999  01/0  
2  10  990  1/0  
3  100  900  1  
4  200  800  2  
5  300  700  3  
6  400  600  4  
7  500  500  5  
8  600  400  6  
9  700  300  7  
10  800  200  8  
11  900  100  9  
12  1000   -  10  

  
 با روش عصارهاکسیدانی  فعالیت آنتیدرصد تعیین 

DPPH :فنیـل  دي هـاي رادیکـال  اندازي روش به دام 

ــایی بــر DPPH(1( هیــدرازیل پیکریــل  مبنــاي توان

 به عوامل اکسـید کننـده اسـتوار اسـت     دهی هیدروژن
)Chen, Bertin et al., 2013() ابتدا )، 1. مطابق جدول

سپس مطـابق   وشد تهیه  هاي مختلف از نمونهغلظت

                                                   
1. 1,1 diphenyl-2-picrylhydrazyl 

)، آزمایش براي هر دوز بـه طـور جداگانـه    2جدول (
  . گردیدانجام 

براي تعیین میزان درصد فعالیت آنتـی اکسـیدانی،   
شـد و  تعدادي لوله آزمایش خشـک و تمیـز انتخـاب    

، آزمـایش  DPPHمیلی مولار  5/0تهیه محلول پس از 
بلانـک بـراي   از محلول شد.  انجام) 2مطابق جدول (

  گردید. صفر کردن دستگاه استفاده 
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  هر غلظت  براي DPPHنحوه انجام آزمایش  :2جدول 

  لوله
  نمونه

)ml(  
  اتانول

)ml(  
  در اتانول DPPHمولار  میلی 5/0محلول 

)ml(  
  Sample(  5/0  3  3/0نمونه (
  Control(   -  5/3  3/0کنترل (

  -   Blank(  5/0  3/3بلانک (
  

دقیقـه در دمـاي آزمایشـگاه قـرار      30راي ب ها لوله
بـه زرد   نـگ از بنفش پرر نمونه تا شدت رنگ ندگرفت

در مقابـل   نمونـه و کنتـرل  جـذب   سپس تبدیل گردد.
رصـد  داز رابطـه زیـر    با استفادهو شد بلانک خوانده 

 Sharma and( گردیدمحاسبه  فعالیت آنتی اکسیدانی

Bhat, 2009( .  
Inhibition %  = 

     
  

   ×100 
هـاي  رشـته بر تولید نـانو  عصاره مهاري بررسی اثر 

در یـک لولـه   : سنجی مرئیآمیلوئیدي با روش جذب
لکلی میـوه  گرم پـودر عصـاره هیـدروا   میلی 5آزمایش 

میلـی لیتـر آب مقطـر     یـک بـا   کامل هندوانه ابوجهل

گـرم پـروتئین   میلی 50 و در بشر دیگري شدمخلوط 
میلـی لیتـر بـافر مـیکس      10در آلبومین سـرم گـاوي   

 سـپس  شـده و حـل   3برابـر   pHبـا   سیترات فسفات
پـس از قـرار دادن یـک    عمـل شـد.    3مطابق جدول 

ــا مگنــت برنجــی در هــر میکروتیــوپ، درب آن هــا ب
هـاي  تـا تولیـد رشـته    هـا نمونـه  .شـد پارافیلم محکم 

درون یک حمام آب  ساعت 72 مدت برايآمیلوئیدي 
درجه سـانتیگراد   70در دماي و روي دستگاه گرم کن 

 rpm هاي برنجی با دورو به کمک مگنت گرفتندقرار 

 ـ100  ,Arasteh( نددشــهــم زده هطــور مــداوم بــه، ب

Habibi-Rezaei et al. 2012(.   

  

  هاي آمیلوئیدي هاي مختلف از عصاره در فرایند تولید نمونهنحوه تهیه غلظت :3جدول 

  محلول آلبومین سرم گاوي  شماره میکروتیوپ
) mg/ml5(  

  عصاره گیاهی
µL  

  فسفات-بافر سیترات
µL  

1  800  200   -  
2  800 160  40  
3  800  120  80  
4  800  80  120  
5  800  40  160  
6  800   -  200  

  
 يهـر نمونـه آمیلوئیـد    از میکرولیتر 100 سپس به

. ه شـد اضـاف از محلول بـافر  میکرولیتر  1900حاصله 
دقیقـه تـا تثبیـت     10هم زدن بـراي  هپس از بها نمونه
مرئـی  یـف  ط. نـد در دماي آزمایشگاه قـرار گرفت رنگ 

در مقابـل  ، نـانومتر  600تا  400طول موج  در هانمونه
تهیه شده و با هم مـورد   ،بافر کنگورد به عنوان بلانک

که میزان طول موج با توجه به این. ندمقایسه قرار گرفت
ماکزیمم جذب محلول پروتئینی حاوي کنگورد، مبین 
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آمیلوئیـدي اسـت، بـا مقایسـه      هـاي میزان تولید رشته
هاي مختلـف از  میزان شدت جذب در حضور غلظت

  .عصاره، میزان مهار تولید آمیلوئید محاسبه گردید
دي بــا میکروســکوپ هــاي آمیلوئیــرشــته بررســی

گرم اورنیـل  میلی 20مقدار : )TEM( الکترونی گذاره

و  شدهدرصد مخلوط  50لیتر الکل استات با یک میلی
دقیقـه   20سپس براي شد. به هم زده ثانیه  15مدت  به

ــا دور  ــانتریفیوژ  rpm 800ب ــدهس ــر  ش  2/0و از فیلت
در یخچـال  تا زمان استفاده و شد میکرونی عبور داده 

   .گردیدداري نگه
  

  
  

  هندوانه ابوجهلهیدروالکلی عصاره حاصل از کروماتوگرام گاز  :1شکل 
  

ــپس ــربن (  س ــیده از ک ــدهاي پوش  400روي گری
میکرولیتر از نمونه پروتئینی تولید شده  5، میزان )1مش

شده از آلبومین سـرم گـاوي بـا غلظـت نهـایی یـک       
قرار داده شد.  ثانیه 45لیتر براي مدت گرم برمیلی میلی

درصد وزنی اورانیل استات به مدت  2نمونه با محلول 
. گرید آمـاده پـس از خشـک    دشستشو شد دقیقه یک

و شدن در آزمایشگاه با میکروسکوپ الکترونی گذاره 
 ,Holm(ولت تصـویر بـرداري شـد     کیلو 75با ولتاژ 

Jespersen et al. 2007( .  
                                                   
1. Carbon coated grids (400 mesh) 

  

  تایجن
ــا ــات عصــاره نت ــی ترکیب ــا  یج حاصــل از بررس ب

-GC(سـنجی جرمـی   طیـف -کروماتوگرافی گازي

Mass( :ردیابی شده با روش کرومـاتوگرافی   ترکیبات
) ارائـه شـده   4جـدول (  درسنجی جرمی طیف-گازي

ــت ــکل ( .اس ــا، )1ش ــل  وگرامتکروم ــات حاص ترکیب
دهـد. را نشـان مـی  عصاره هندوانه ابوجهـل  شیمیایی 
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  هندوانه ابوجهلهیدروالکلی ترکیبات شیمیایی موجود در عصاره  :4جدول 

  ماده اصلی
   زمان شناسایی

  (دقیقه) 
   احتمال حضور

  (درصد) 
 دهنده در درصد تشکیل

  عصاره
  22/6  96  186/9  هیدروکسی بنزن  متانول - 3

  52/14  93  810/9  اتوکسی متیل فنول - 4
  98/3  59  763/12  بتا دي آلوز

  33/6  64  780/12  و پیرانوز وکبتا دي گل
  51/29  56  390/16  متیل بتا دي گالاکتو پیرانوزید

  3/36  87  625/16  کو پیرانوزوآلفا دي گل
n - 22/1  15  140/17  اکتادکان  

  
و زمان خـروج  در عصاره موجود  اسیدهاي چرب

از وگرام حاصـــل تکرومـــاو ) 5هـــا در جـــدول (آن
) 2عصاره هندوانه ابوجهل در شکل (اسیدهاي چرب 

   .ارائه شده است
  

  
  

  GC–massبا  عصاره هندوانه ابوجهلموجود در هاي چرب اسید بررسیحاصل از کروماتوگرام  :2شکل 
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  اسیدهاي چرب موجود در عصاره هندوانه ابوجهل :5جدول 

  ماده اصلی
 زمان شناسایی

  (دقیقه)
 احتمال حضور

  (درصد)
درصد تشکیل دهنده 

  عصاره
  31/16  97  02/24  کوزانوئیک اسیدایتترا 

  94/10  98  02/27  دکانوئیک اسید هگزا
  27/12  99  42/29  دي انوئیک اسیداکتا دکا  - 13،10
  11/14  99  52/29  اکتا، دي سنوئیک اسید - 9

  21/6  99  90/29  دکانوئیک اسید اکتا
  40/7  93  04/32  متیل آراشیدونیک

  57/7  46  54/32  هگزا دکانوئیک اسید
  35/10  35  81/35  دي متیل -  10،9سیس  - آلفا 6، 2

  85/14  38  21/36  نوئیک اسیدکااکتا د - 9
  

 ـماده مـوثره   حاصل از تعیین غلظتنتایج  روش  اب
HPLC : در آزمونHPLC  لول ناز سیترولین و سـیترو

. سپس کرومـاتوگرام  عنوان کنترل مثبت استفاده شدبه
نمونه مجهـول   کروماتوگرام حاصل از حاصل از آن با

 نمونه وجود یا عدم وجود گلیکوزید درو مقایسه شد 
زمان بازداري بـراي سـیترولین اسـتاندارد     بررسی شد.

 دقیقه بود 749/0لول استاندارد نسیترو دقیقه و 438/0

بـازداري مشـابه   هـاي  نزمـا در نمونه مجهول نیـز  که 
براي رسم منحنی کالیبراسـیون سـطح    .گردیدمشاهده 

پیک در مقابل مقدار تزریـق رسـم شـد و مقـدار      زیر
میلی گرم نمونه تعیین  100 لول درنسیترولین و سیترو

 هاي موجود در نمونـه و گلیکوزید) 6(جدول  گردید.
   دهد. ها را نشان میآنزمان شناسایی 

  

 HPLCدر عصاره هندوانه ابوجهل با روش  ردیابی شدهگلیکوزیدهاي  :6جدول 

  پیک سطح زیر  (دقیقه) زمان شناسایی  )ppmاستاندارد (ترکیب 

  931206  32/9  100سیترولین 

  584912  27/9  50سیترولین 

  273800  171/6  20سیترولین 

  16501169  136/18  100لول نسیترو

  7850484  841/9  50لول نسیترو

  648494  505/6  20لول نسیترو
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  هاي مربوط به  عصاره هیدروالکلی هندوانه ابوجهل و پیک روماتوگرامک :3شکل 

  لولنیتروسیترولین و ساستانداردهاي 
  

با  عصاره اکسیدانیآنتی اثربررسی  حاصل از نتایج
اکسیدانی در جدول الیت آنتینتایج فع:   DPPHروش

 شـکل  اکسـیدانی در  روند افزایش فعالیت آنتـی  و )7(
که با افـزایش   دهدنتایج نشان می. است شده) ارائه 4(

یابد و اکسیدانی افزایش میفعالیت آنتی ،ارهصعغلظت 
گرم میلی 10اکسیدانی در غلظت حداکثر خاصیت آنتی

   شود. دیده میلیتر بر میلی

  
   عصاره هندوانه ابوجهل نتایج حاصل از درصد فعالیت آنتی اکسیدانی :7جدول 

  شماره
  لوله

  غلظت
)mg/ml(  

  اکسیدانیلیت آنتی فعا
  (درصد)

1  01/0  88/19  
2  1/0  84/22  
3  1  27/38  
4  2  19/55  
5  3  46/66  
6  4  76/66  
7  5  24/68  
8  6  84/68  
9  7  43/69  
10  8  73/69  
11  9  32/70  
12  10  51/71  
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  اکسیدانی در برابر غلظت عصاره هندوانه ابوجهل نمودار درصد فعالیت آنتی: 4شکل 

  
دسـت آوردن  بـه  و بـه منظـور   IC50میزان براي تعیین 

تا  01/0عصاره ( ت اولظاز پنج غل ،رگرسیونبهترین 
در براي این کـار  . شد ) استفادهلیترگرم بر میلیمیلی 3

در نظـر   50برابـر  را  y، حاصـله  معادله خـط نمـودار  
که این میـزان در   محاسبه شد) x )IC50و میزان  گرفته

 دست آمد. به 82/1مورد هندوانه ابوجهل 

تولیـد  بررسی اثر مهاري عصاره بر حاصل از نتایج 
) 5طـور کـه در شـکل (   همـان : هاي آمیلوئیـدي رشته

، با افزایش میزان غلظت عصـاره  نشان داده شده است
کار رفته در واکنش، میزان طول موج ماکزیمم نمونه به

کاهش تولید یـا مهـار    نیافته که مبیآمیلوئیدي کاهش 
  باشد.یم هاي آمیلوئیدينانو رشته

 
  هاي آمیلوئیدي در برابر غلظت عصاره در محلول رصد تولید رشتهد :5شکل 

  

 ـ  نتایج حاصل از بررسی رشـته   اهـاي آمیلوئیـدي ب
روند تولیـد  : )TEM(میکروسکوپ الکترونی گذاره 

 شـود. دیده مـی ) 6( در شکل يهاي آمیلوئیدرشتهنانو 

در حضـور   اي آمیلوئید بتاهرشته این اساس، میزانبر 
 گیـري داشـته  نسبت به غیاب آن، کاهش چشمعصاره 

   است.
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   آلبومین سرم گاوي در غیابتصاویر میکروسکوپ الکترونی از پروتئین  :6شکل 

  (سمت چپ) حضور عصاره هندوانه ابوجهلو (سمت راست) 
   حثب

حـاکی از آن اسـت   هاي این تحقیق ن یافتهمهمتری
ــه  ــد کـ ــا دي گالاکتوپیرانوزیـ ــل بتـ ــا دي و  متیـ بتـ
درصـد از   31/6و  51/29بـا  ترتیب  به پیرانوزیدگلوکو
ترین ترکیبات شیمیایی موجود در عصاره بـوده  فراوان

ــکل  ــدول  1(شـ ــید ) و 4و جـ ــک اسـ هگزادکانوئیـ
درصـد و سـپس اکتـا و     31/16(میریستیک اسید) بـا  

ــاهگــزا  درصــد،  94/10و  11/14 دکانوئیــک اســید ب
بـوده   شده در عصـاره  یافت اسیدهاي چرببیشترین 

 ـ اند که طیـف سـنجی   -اتوگرفی گـازي با روش کروم
همچنین  .)5و جدول  2شکل (اند جرمی ردیابی شده

و سـیترولین  میزان مواد مـوثره اصـلی عصـاره شـامل     
ــیترو ــا نس ــه HPLCلول ب ــب ب  013/0و  0041/0 ترتی

 حضـور  .)6و جـدول   3شـکل  ( گرم تعیین شـد میلی
ه گزارش شـد  اسیدهاي چرب در مطالعات دیگري نیز

 2016در سـال   و همکاران Snafiعنوان مثال  است. به
 40/10بـه میـزان   را  اسـید  پالمیتیـک  اسیدهاي چرب

اولئیـک  و اسید، آراشیدیک اسـید   ستئاریکادرصد و 
درصـد   7/11و  7/1، 52/6را به ترتیب به میزان اسید 

در مطالعه احمد و . )Al-Snafi, 2016( کردندگزارش 
درصد از عصـاره را   1، میزان 2020ل همکاران در سا

پالمیتیک اسید تشکیل داده و سـایر اسـیدهاي چـرب    

دریابی نشده اند. از این نظر نتایج این تحقیـق مقـادیر   
. دهدبهتري در اسیدهاي چرب را در عصاره نشان می

مقـادیر ترکیبـات   تفاوت موجود بـین   رسد،به نظر می
 هـا بر اکوسیستمار ذبه دلیل عوامل تاثیر گ ردیابی شده

 ,Ahmed( اسـت آن منطقـه  مربـوط بـه    گیـاه گونه و 

Peiwen et al., 2020(.   
هندوانـه ابوجهـل   این مطالعه نشان داد میوه نتایج 

از این جهـت   و باشدداراي خواص آنتی اکسیدانی می
با مطالعات دیگري که قبلا صورت گرفتـه همخـوانی   

 10اکسیدانی در غلظـت  ترین خاصیت آنتیبیش دارد.
درصد  5/71به میزان و لیتر از عصاره گرم بر میلیمیلی

آنتی اکسـیدانی  اثرات  .)7و جدول  4(شکل  دیده شد
مربوط بـه دو مـاده اصـلی موجـود در عصـاره       عمدتا

که در مطالعه حسین باشد می(سیترولین و سیترونلول) 
نیز به این اثرات اشاره شده  2014و همکارن در سال 

. به نظر مـی  )Hussain, Rathore et al., 2014(است 
در عصـاره، عامـل اصـلی     رسد حضور این ترکیبـات 

و اکســیدانی ردیـابی شـده در عصــاره   خاصـیت آنتـی  
 يهـا  بر تولید نانو رشته مچنین اثرات مهاري عصارهه

  .)Sinyor, Mineo et al., 2020( باشدي آمیلوئید
توانـایی   بررسـی حقیـق  این تکلی یکی از اهداف 

 هـاي رشته مهار تولید درگیاه دارویی هندوانه ابوجهل 
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ــوده اســت. يآمیلوئیــد ــد ب در  فرضــیه آبشــار آمیلوئی
در ایـن   تحقیقات بیماري آلزایمر اهمیت زیـادي دارد. 

ترین علـت بیمـاري آلزایمـر     فرضیه بیان می شود مهم
هـایی کـه   درمانو  باشدآمیلوئید بتا میتجمع پروتئین 

شوند سبب بهبود علائم موجب کاهش آمیلوئید بتا می
 Creed and Milgram( گردنـد بیمـاري آلزایمـر مـی   

2010; Giuffrida, Caraci et al., 2010(  بنابراین، اگر
مهار  ترکیبیي آمیلوئیدي در حضور ها تولید نانو رشته

توانـد بـر اثـرات درمـانی آن بـراي کـاهش       شود، مـی 
 عوارض ناشی از بیماري آلزایمر دلالـت داشـته باشـد   

)Shahat, Ibrahim et al., 2015( .  در این پژوهش بـا
مشـخص   کنگوردسنجی بررسی نتایج حاصل از طیف

 کـاهش گردید که عصـاره هندوانـه ابوجهـل توانـایی     
 نتایج ما نشـان داد کـه   .داردرا  پروتئین آمیلوئیدتولید 
هاي آمیلوئیـدي در غلظـت   ترین میزان مهار رشتهبیش

 99از عصـاره و بـه میـزان    لیتـر  گرم بر میلییک میلی
صـاویر  ت بـراین، عـلاوه   .)5(شـکل   باشـد مـی درصد 

ــی   ــکوپ الکترون ــذارهمیکروس ــه  گ ــز ک ــی از  نی یک
تائیـد حضـور   ابزارهاي مـورد اسـتفاده در    نـموثرتری

شـدیدي را در  کـاهش   باشـد، می تجمعات آمیلوئیدي
 نشان داد. ایـن مطلـب   هاي آمیلوئیديمیزان نانو رشته

موید اثرات مهـاري ترکیبـات موجـود در عصـاره بـر      
بـر  . )6(شـکل   باشـد آمیلوئیـدي مـی  ي ها تولید رشته

، 2020ایج تحیقات راجا و همکاران در سال تاساس ن
آنتـی  توان به حضور ترکیبات ا میاین اثرات کاهشی ر

 .Qi, Yi et al(نسـبت داد   موجود در عصارهاکسیدان 

2020; Rajasekhar, Samanta et al., 2020( .  
  

  گیري نهایینتیجه
اثرعصـاره گیـاه هندوانـه     اولـین  بـراي  مطالعه این

 ي آمیلوئیـدي را هـا  ابوجهل بر میزان تولید نـانو رشـته  
ایـن  هیـدروالکلی  ره عصاو نشان داد کـه   کرد بررسی
مثل سیترولین و با حضور ترکیبات آنتی اکسیدان گیاه، 

هـاي  و نیز اثرات مهاري که بر تولید رشـته سیترونلول 
 کاندیــداي مناسـبی بــراي توانـد  مــیآمیلوئیـدي دارد،  

-هش عوارش ناشی از بیماري آلزایمـر پیشگیري و کا

   .باشد
  

  سپاسگزاري
 نویسندگان از آزمایشگاه اسـتاندارد دانشـگاه آزاد  

ــایش   ــام آزم ــراي انج ــت ب ــاي اســلامی واحــد رش ه
  کروماتوگرافی کمال تشکر را دارند.
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Abstract 
Citrullus colocynthis L. is one of the plants that it's anti–oxidant and anti–diabetic effects has 

been proven in previous studies. In this study, in addition to the phytochemical study of hydro–
alcoholic extract of Colocynth, its anti–oxidant and inhibitory effects on the production of 
amyloid nanobiofibrils from bovine serum albumin as a model protein have been investigated. 
The fruit plant was collected from the desert areas around Qom in fall 2017. After drying, the 
extraction was performed by maaceration method. The secondary compounds of the extract 
were analyzed by gas chromatography-mass spectrometry and the amount of its most important 
compounds including citrulline and citronellol was obtained by HPLC. The antioxidant activity 
of the extract was evaluated using DPPH method, then the amyloid fibrils were prepared in the 
test tube at high temperature and low pH and electron microscopy imaging was used to confirm 
the presence of the fibrils. Congored spectroscopy was used to investigate the inhibitory effects 
of the extract on the production of amyloid fibrils. The results showed that methyl beta-
galactopyranoside (29.51%) and beta-diglucopyranoside (6.31%) were the most abundant 
chemical compounds and tetradcanoic acid (16.31%) and then octa (14.11%) and hexadecanoic 
acid (10.94%) were the most compounds found in the extract. The levels of citrulline and 
citronellol in the extract were 0.0041 and 0.013 mg, respectively. The highest anti–oxidant 
activity was at a concentration of 10 mg/ml of the extract (71.5%) and the highest inhibition of 
amyloid fibers production was at a concentration of 1 mg/ml (99%). Therefore, colocynth 
extract with the presence of potent anti–oxidant compounds and its inhibitory effects on the 
amyloid fibers production, may be useful in reducing the incidence of Alzheimer's disease. 
 
Keywords: Amyloid, Alzheimer, Citrulline, Citronellol, Citrullus colocynthis L. 1 
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